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Аннотация. Лимфопролиферативные заболевания сопровождаются изменением функциональ-
ных свойств лимфоцитов за счет конформационных перестроек элементов цитоскелета. Целью 
работы явилось изучение функциональных свойств поверхности лимфоцитов в норме и при 
развитии острого лимфобластного лейкоза на различных стадиях течения болезни. Материалы 
и методы. Для достижения поставленной цели в эксперименте была использована кровь боль-
ных острым лимфобластным лейкозом, в качестве группы сравнения – кровь здоровых людей. 
Препараты крови сканировали на атомно-силовом микроскопе в режиме силовой спектроско-
пии. Результаты. В результате выполненного исследования получены новые данные о функ-
циональных свойствах нормальных и опухолевых лимфоцитов. Установлено снижение модуля 
Юнга в группе больных острым лимфобластным лейкозом на стадии первичной постановки ди-
агноза на 53 % (p<0,05), на стадии лечения – на 33 % (p < 0,05) и рецидива – на 38 % (p < 0,05) 
по сравнению с контролем. Сила адгезии в системе «клетка– клетка» увеличилась во всех об-
следованных группах больных. Заключение. Полученные результаты имеют значение для изу-
чения механизмов поддержания иммунного статуса у больных лейкозом. 
Ключевые слова: лимфоциты, острый лимфобластный лейкоз, модуль Юнга, сила адгезии 
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Abstract. Changes in lymphocyte functional properties due to conformational rearrangements of cy-
toskeletal elements accompany lymphoproliferative diseases. The aim of the work is to study the 
functional properties of the lymphocyte surface in normal and in the development of acute lympho-
blastic leukemia at different stages of the disease course. Materials and methods. In order to achieve 
this goal, the experiment used blood of patients with acute lymphoblastic leukemia, as a comparison 
group – blood of healthy people. Blood preparations were scanned on an atomic force microscope in 
a power spectroscopy mode. Results. New data on the functional properties of normal and tumor 
lymphocytes were obtained as a result of the study. We found a decrease in Jung's modulus in the 
group of patients with acute lymphoblastic leukemia at the stage of primary diagnosis at 53%  
(p < 0.05), at the stage of treatment – at 33% (p < 0.05) and relapse – at 38% (p < 0.05) compared to 
control. The strength of adhesion in the cell-cell system increased in all examined groups of patients. 
Conclusion. Obtained data is important for studying mechanisms to maintain immune status in leu-
kemia patients. 
Keywords: lymphocytes, acute lymphoblastic leukemia, Jung's modulus, adhesion strength 
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Развитие злокачественных лимфопроли-
феративных процессов в системе крови сопро-
вождается изменением функциональной ак-
тивности лимфоцитов. Это обусловлено опре-
деленными перестройками в структуре кле-
точной поверхности [1]. В опухолевых клетках 
происходит дестабилизацация плазмалеммы, 
модификация конформации элементов цито-
скелета, перестройка актиновых нитей, систе-
мы микротрубочек, фокальных контактов, что 
в конечном итоге влияет на адгезивные свой-
ства клеточной поверхности [2]. 
Цель работы – изучить функциональные 
свойства поверхности лимфоцитов в норме и 
при развитии острого лимфобластного лейкоза 
на различных стадиях течения болезни. 
 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Экспериментальные исследования выпол-
нены на базе кафедры биохимии и кафедры 
семейной медицины Медицинского института 
НИУ БелГУ. Объект исследования – венозная 
кровь больных острым лимфобластным лейко-
зом (ОЛЛ) на стадии первичной постановки 
диагноза (n = 10), лечения (n = 30), рецидива  
(n = 5). В качестве контроля использовали 
кровь здоровых людей (n = 50). 
Кровь собирали путем венепункции в ге-
паринизированные вакуумные пробирки 
Vacuette K3E с помощью специализированного 
медицинского персонала Белгородской обла-
стной больницы Св. Иоасафа. Исследования 
выполнены с соблюдением требований Хель-
синской декларации, получено предваритель-
ное информированное согласие участников 
эксперимента в соответствии с рекомендация-
ми [3]. 
Клетки крови разделяли на лейкоциты, 
эритроциты и тромбоциты путем центрифуги-
рования в течение 5 мин. при 1500 об./мин. 
Для изучения функциональных свойств 
поверхности клеток использовали метод атом-
но-силовой микроскопии (Интегра Вита, кон-
фигурация на базе инвертированного оптиче-
ского микроскопа OlympusIX-71, производи-
тель NT-MDT, Зеленоград, 2009). Общую же-
сткость лимфоцитов измеряли с использовани-
ем модифицированного зонда, изготовленного 
на основе полимерных микросфер, прикреп-
ленных к типлессу серии CSG11 [4]. Модуль 
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Юнга, количественно характеризующий жест-
кость клеточной поверхности, определяли с 
помощью экспериментальных силовых кри-
вых, снятых с поверхности не менее 15 лимфо-
цитов из каждой пробы в режиме силовой 
спектроскопии.  
Силы адгезии в системе «клетка-клетка» 
измеряли с использованием биосенсорного 
чипа, изготовленного на основе нативного 
лимфоцита и типлесса CSG11 [5]. Силы адге-
зии измеряли в системах «лимфоцит-
лейкоцит», «лимфоцит-эритроцит» и «лимфо-
цит-тромбоцит», регистрируя силовые кривые 
с поверхности не менее 15 клеток.  
Результаты экспериментального исследо-
вания обрабатывали методами вариационной 
статистики. Достоверность различий между 
контрольными и опытными пробами опреде-
ляли с использованием U-критерия Манна-
Уитни при p < 0,05. 
 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
В результате выполненного эксперимента 
установлено снижение модуля Юнга лимфоци-
тов на всех стадиях развития ОЛЛ по сравне-
нию с нормой (рис. 1). 
В норме модуль Юнга поверхности лим-
фоцитов составил 3,28 ± 0,03 мПа. В группе 
больных ОЛЛ на стадии первичной поста-
новки диагноза показатель жесткости клеток 
снизился на 53 % (p < 0,05) по сравнению с 
контролем. У больных ОЛЛ на стадии лече-
ния и рецидива модуль Юнга уменьшился 
соответственно на 33 % (p < 0,05) и 38 % (p < 
0,05) по сравнению с контролем. 
В группах больных ОЛЛ выявлены из-
менения сил межклеточной адгезии по срав-
нению с нормой (табл. 1). 
 
 
* – достоверность различий между значениями модуля Юнга в контрольной и опытной группах 
* – significant differences between the values of Young’s module in the control and experimental groups 
 
Рис. 1. Модуль Юнга поверхности лимфоцитов 
Fig. 1. Young’s module of lymphocytes’ surface 
 
В группе больных ОЛЛ на стадии первич-
ной постановки диагноза силы адгезии в сис-
теме «лимфоцит–лейкоцит», «лимфоцит– 
эритроцит», «лимфоцит–тромбоцит» увеличе-
ны соответственно на 60 % (p < 0,05), 100 %  
(p < 0,05) и 378 % (p < 0,05) по сравнению с 
контролем. На стадии лечения ОЛЛ сила адге-
зии в системе «лимфоцит-лейкоцит» увеличи-
лась на 17 % (p < 0,05), в системе «лимфоцит-
эритроцит» – на 7 % (p < 0,05) «лимфоцит-
тромбоцит» – на 248 % (p < 0,05) по сравнению 
с контролем. При развитии рецидива ОЛЛ си-
лы адгезии в системе «лимфоцит–лейкоцит», 
«лимфоцит–эритроцит», «лимфоцит–тромбо-
цит» увеличены соответственно на 109 %  
(p < 0,05), 118 % (p < 0,05) и 348 % (p < 0,05) по 
сравнению с контролем. 
Таким образом, на всех стадиях протека-
ния острого лимфобластного лейкоза (пер-
вичная постановка диагноза, лечение, реци-
див) модуль Юнга поверхности лимфоцитов 
снизился по сравнению с контролем, что мо-
жет быть обусловлено перераспределением 
белков цитоскелета (актина, спектрина) в 
клетках при злокачественных лимфопроли-
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феративных процессах в системе крови, а 
также под действием химиотерапии в период 
лечения [6]. 
В ходе исследования установлено увели-
чение межмолекулярных сил адгезии в сис-
теме «клетка–клетка» во всех группах боль-
ных ОЛЛ. Повышение адгезивных свойств 
клеток при развитии опухолевого процесса в 
системе крови мы связываем с изменением 
цитокинового профиля. Согласно данным 
литературы, развитие лимфопролифератив-
ного процесса в системе крови сопровожда-
ется накоплением TNF-α, IL-1, IL-6, IL-8, 
модификацией цитокин-рецепторной сети, 
повышением уровня молекул межклеточной 
адгезии (ICAM-1, VCAM-1) [7], увеличением 
экспрессии антигенов (CD9, CD11, CD21, 
CD22, CD29, CD31, CD38, CD44) [8]. 
 
Таблица 1 
Сила адгезии в системе «клетка-клетка» 
Table 1 
Adhesive forces in the system «cell-cell» 
 
Группы 
Groups 
Сила адгезии, нН 
Adhesive forces, nN 
«лимфоцит-лейкоцит» 
«lymphocyte-leukocyte» 
«лимфоцит-эритроцит» 
«lymphocyte-
erythrocyte» 
«лимфоцит-
тромбоцит» 
«lymphocyte-platelet» 
Здоровые люди (контроль) 
Healthy people (control) 
78,4 ± 0,5 42,1 ± 0,3 55,3 ± 0,5 
ОЛЛ первичная постановка  
диагноза 
ALL primary diagnosis 
125,4 ± 1,3* 84,2 ± 0,9* 264,2 ± 0,9* 
ОЛЛ лечение 
ALL treatment 
91,8 ± 0,3* 45,0 ± 1,1* 192,4 ± 0,4* 
ОЛЛ рецидив 
ALL relapse 
164,1 ± 0,4* 91,8 ± 0,4* 248,2 ± 1,1* 
* – статистически достоверные различия по сравнению со значениями контрольной группы 
* – statistically significant differences compared with the values of control group 
 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Таким образом, при развитии злокачест-
венных лимфопролиферативных процессов в 
системе крови изменяются механические 
свойства поверхности лимфоцитов. На ста-
дии первичной постановки диагноза ОЛЛ, 
при лечении и рецидиве болезни значительно 
снижается жесткость поверхности лимфоци-
тарных клеток, при этом межмолекулярные 
силы адгезии в системе «клетка–клетка» уве-
личиваются. Наиболее выраженные измене-
ния наблюдаются в группах больных ОЛЛ на 
стадии первичной постановки диагноза и при 
развитии рецидива. 
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